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SINTESIS SENYAWA ASAM O-(2-KLOROBENZOIL)-5-
METILSALISILAT DAN UJI AKTIVITAS ANALGESIK PADA 
MENCIT (Mus musculus) 
 
Dalam rangka mengembangkan senyawa obat analgesik baru, penelitian ini 
akan membuat sintesis dari turunan asam salisilat melalui reaksi esterifikasi asil 
halida antara asam 5-metil salisilat dengan 2-klorobenzoil klorida sehingga dapat 
menghasilkan senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat. 
Dengan metode esterifikasi asil halida diperoleh kristal hasil sintesis 
berbentuk serbuk kristal, berwarna putih kekuningan, dan tidak berbau sebesar 75 
mg dengan persentase hasil yang diperoleh sebesar 9,92% dari berat senyawa 
teoritis 775,8 mg. Senyawa hasil sintesis diuji kemurniannya dengan penentuan 
Titik Lebur yang diperoleh hasil 133-135
o
C, sedangkan asam 5-metilsalisilat 
sebesar 144-146
o
C. Senyawa hasil sintesis diuji kemurniannya dengan uji 
Kromatografi Lapis Tipis (KLT) dengan menggunakan 3 macam fase gerak dan 
direplikasi 3x yakni kloroform : metanol (7:3); etil asetat : metanol (7:3); n-hexan 
: etil asetat : metanol (6:3:1), dari tiga macam fase gerak tersebut senyawa hasil 
sintesis menunjukkan noda tunggal dengan harga Rf yang berbeda dari senyawa 
induk asam 5-metilsalisilat. 
Identifikasi struktur senyawa hasil sintesis dilakukan dengan 
spektrofotometer UV-Vis diperoleh λ max = 208 nm, 232 nm, 282 nm. 
Identifikasi struktur senyawa hasil dilakukan dengan spektrofotometer IR (pellet 














Identifikasi struktur senyawa hasil dilakukan dengan spektrometer 
1
HNMR 
(DMSO-D6) didapatkan hasil pada geseran kimia 13,000δ (ppm), singlet, 1 atom 
H dari OH gugus benzena;  8,099-8,078 δ (ppm), doblet,1atom H dari gugus 
benzena A; 7,774-7,769 δ (ppm), singlet, 1 atom H dari gugus benzena B; 7,631 – 
7,621 δ (ppm), Mutiplet3 atom H dar gugus benzena C; 7,540 – 7,501 δ (ppm), 
Doblet2 atom H dari gugus benzena D; 7,481 – 7,4605, Doblet2 atom H dari 
gugus benzena E; 7,218-7,198, Doblet2 atom H dari gugus benzena F. 
Sedangkan identifikasi struktur senyawa asam 5-metilsalisilat dilakukan 
dengan spektrofotometer UV-Vis (pelarut etanol) diperoleh λ max = 210 nm, 238 
nm, 314 nm. Identifikasi struktur senyawa hasil dilakukan dengan 









(C=C). Identifikasi struktur 
senyawa hasil dilakukan dengan spektrometer 
1
HNMR (DMSO-D6) didapatkan 
hasil pada geseran kimia 2,255δ (ppm), singlet, 3 atom H dari CH3 yang terikat 
pada gugus benzena;  7,264-7,301δ (ppm), doblet,2 atom H dari gugus benzena no 







Setelah didapatkan kristal kemudian dilakukan identifikasi senyawa hasil 
sintesis dengan uji titik lebur, KLT, spektrofotometri Uv-Vis, spektrofotometri IR 
dan spektrometer H-NMR
-1
. Kemudian dilakukan dengan uji aktivitas analgesik 
untuk mengetahui aktivitas analgesik pada senyawa hasil sintesis berdasarkan 
persentase hambatan nyeri yang berhubungan dengan lipofiliknya yang dilakukan 
dengan metode (writhing test) yakni mengamati geliat pada hewan coba. Senyawa 
uji dengan dosis 25 mg/Kg BB, 50 mg/Kg BB, dan 100 mg/Kg BB diberikan 20 
menit sebelum hewan coba diinduksi dengan asam asetat. Respon nyeri yang 
ditimbulkan berupa geliat diamati setelah pemberian induksi nyeri 30 menit 
kemudian dihitung frekuensi geliat berdasarkan persentase hambatan nyeri. 
 Hasil setelah dilakukan penelitian menunjukkan bahwa senyawa hasil 
sintesisasam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat mempunyai persentase hambatan 
nyeri  pada dosis 25 mg/Kg BB29,25%pada dosis 50 mg/Kg BB 51,77%pada 
dosis 100mg/Kg BB 60,97%.Sedangkan pada senyawa pembanding asetosalpada 
dosis 25mg/Kg BB mempunyai persentase hambatan nyeri 22,28%pada dosis 50 
mg/Kg BB 32,31% dan pada dosis 100 mg/Kg BB 45,40%. 
Melalui hasil analisis dengan menggunakan one way ANOVA 
menunjukkan bahwa aktivitas analgesik pada senyawa hasil sintesis asamO-(2-
klorobenzoil)-5-metilsalisilat yang ditentukan dengan metode (Writhing test) pada 
mencit menunjukkan perbedaan yang bermakna dibandingkan dengan aktivitas 
analgeik asetosal. Dengan penentuan ED50 pada asamO-(2-klorobenzoil)-5-
metilsalisilat sebesar 56,19 mg/KgBB dan aktivitasnya lebih besar dibandingkan 
dengan asetosal dengan ED50 135,67 mg/KgBB. 
Dari hasil penelitian ini diharapkan senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-
metilsalisilat hasil modifikasi asam 5-metil salisilat dan 2-klorobenzoil klorida 
menggunakan metode esterifikasi asil halida ini dapat mempunyai aktivitas 
analgesik yang optimal dan lebih tinggi daripada asetosal, sehingga dapat 
digunakan sebagai alternatif calon obat analgesik turunan asam salisilat yang 
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LatarBelakang: Senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat merupakan 
turunan dari senyawa asam salisilat yang dihasilkan dari proses sintesis antara 
asam 5-metilsalisilat dan 2-klorobenzoil klorida menggunakan metode esterifikasi 
asil halida. 
 
Tujuan: Menghasilkan senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat dari 
reaksi modifikasi struktur asam 5-metil salisilat dengan pereaksi 2-klorobenzoil 
klorida serta mengetahui aktivitas analgesik darisenyawa asam O-(2-
klorobenzoil)-5-metilsalisilat dan membandingkan aktivitasnya dengan asetosal 
pada mencit (Musmusculus). 
 
Metode: Sintesis senyawa dilakukan dengan metode esterifikasi asil halida, dan 
untuk pengujian aktivitas analgesik menggunakan metode geliat (writhing test).  
 
Hasil: Senyawa baru yang dihasilkan dari sintesis berbentuk kristal, putih, tidak 
berbau, dengan persentase hasil   % dan hasil titik lebur sebesar 133-135
o
C. Pada 
hasil uji KLT didapatkan noda tunggal menggunakan 3 eluen yaitu Kloroform : 
Metanol (7:3), Etilasetat : Metanol (7:3), n-Heksana : Etilasetat : Metanol (6:3:1). 
Identifikasi struktur menggunakan Spektofotometer UV menunjukkan Panjang 
gelombang 208 nm, 232 nm, dan 282 nm. Pada Spektrofotometer IR 
















HNMR menunjukkan 11 atom H. Persentase 
hambatan nyeri yang didapatkan pada dosis 25 mg/kgBB = 29,25%, 50 mg/kgBB 
= 51,77%, 100 mg/kgBB 60,97%. Pada senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-
metilsalisilat mempunyai ED50 sebesar56,19 mg/kgBB sedangkan pada senyawa 
asetosal yang merupakan turunan asam salisilat memiliki ED50 135,67  mg/kgBB. 
 
Kesimpulan: Senyawa asam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat telah berhasil 
disintesis dan juga memiliki aktivitas lebih tinggi dari asetosal. 
 
Kata Kunci: Asam O-(2-klorobenzoil)-5-metilsalisilat, Writhing test, Uji 








SYNTHESIS OF O-(2-CHLOROBENZOYL)-5-METHYLSALICYLIC 
ACID AND ANALGESIC ACTIVITY TEST ON MICE (Mus musculus). 
Putri Peni Utami
1
, Dr. Bambang Tri Purwanto, MS., Apt
2
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Background: O-(2-chlorobenzoyl)-5-methylsalicylic acid is a derivative of 
salicylic acid resulting from the synthesis of 5-methylsalicylic acid and 2-
chlorobenzoyl chloride with esterification of acyl halide method. 
 
Objective: Produces an O- (2-chlorobenzoyl) -5-methylsalicylic acid compound 
of the reaction modification of the 5-methyl salicylate acid structure with the 2-
chlorobenzoyl chloride reagent and the analgesic activity of the O- (2-
chlorobenzoyl) -5-methylsalicylic acid compound and compares its activity with 
acetosal in mice (Mus musculus). 
. 
Method : The synthesis is using esterification method of acyl halide, while the 
analgesic activity test using stretching method (Writhing test). 
 
Result :The result obtained from synthesis is crystalline, white, odorless with a 
percentage %, with a melting point 133-135
o
C.. TLC test results obtained 1 stain 
using eluent as Chloroform : Methanol (7:3), Ethyl acetate : Methanol (7:3), n-
Hexane : Ethyl acetate : Methanol (6:3:1).  Identification of structure with the 
UV-Spectrophotometer showed the waveleng this 208 nm, 232 nm, dan 282 nm. 
IR spectrophotometer showed the wave number 3480,59cm
-1












H-NMR specthrometer showed 11 H atoms. The percentage of 
pain inhibition for dose 25 mg/kgBW = 29.25 %, 50mg/kgBW = 51,77%, 
100mg/kgBW = 60,97%. The O-(2-chlorobenzoyl)-5-methylsalicylic acid has 
ED50 of 56,19 mg/kgBW while acetocal which is the salicylic acid derivate had 
ED50 of 135,67 mg/kgBW.  
 
Conclusions:  The O-(2-chlorobenzoyl)-5-methylsalicylic acid was synthesized 
and higher activity than acetocal. 
 
Keywords: O-(2-chlorobenzoyl)-5-methylsalicylic acid, writhing test, test of  
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%    = Persentase 
μm   = Mikrometer 
o
C   = Celcius 
1
H-NMR  = Hidrogen-Nuclear Molecul Resonance 
254 nm  = 254 nanometer 
cm    = Centimeter 
C    = Carbon 
CMC-Na   = Carboxil Metil Celulose- Natrium 
COX    = Siklooksigenase 
Dkk    = Dan Kawan-Kawan 
ED50   = Effective Dose 50 
FeCl3   = Ferri Klorida 
g    = gram 
H    = Hidrogen 
H2SO4   = Asam Sulfat 
i.p    = Intraperitoneal 
IR    = Infra Red 
Kbr    = Kalium Bromida 
KLT    = Kromatografi Lapis Tipis 
mg   = Milligram 
mL   = Mililiter 
mmHg              = Milimeter Hidrargyrum 
MR    = Molecul Refraction 
NaCl    = Natrium Chloride 
nm   = Nanometer 
P.a    = Pro Analysis 
Phg    = Pharmaceutical Grade 
Rf   = Retardation Factor 




SN    = Substitusi Nukelofilik 
UMM    = Universitas Muhammadiyah Malang 
UV-Vis  = Ultraviolet-Visibel 
WFI   = Water for Injection 
λ    = Lambda 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
